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Context:  Conflicting  evidence  about  the  relationship  between  adiposity  and  bone  in 25 
overweight and obese populations exists. Objective: To quantify  the  correlation between 26 


























Increasing  obesity  prevalence  is  a  global  health  problem  and  worldwide  statistics  have 51 
recently estimated that 38% of all adults are overweight, and 13% are obese. 1 In addition to 52 
the well‐documented health  consequences of  increasing overweight  and obesity  levels,  2 53 
obesity  also  represents  a  substantial  social  and  economic  burden,  due  to  direct  (e.g., 54 
increased  healthcare  costs)  and  indirect  (e.g.,  higher  dependence  on  welfare  due  to 55 
premature retirement and unemployment; increased sick leave) costs. 3 Another worldwide 56 
health  issue  increasing  in  prevalence  and  with  far‐reaching  social  and  economic 57 
consequences is osteoporosis.  It is estimated that worldwide, osteoporosis causes more than 58 
8.9 million  fractures  annually,  4  and  the worldwide  incidence of osteoporosis  related hip 59 




More  complete  understanding  of  the  relationships  between  the  adipose  and  bone 64 
compartments of body composition are essential to the development of management and 65 
treatment strategies for obesity and osteoporosis. Obesity has historically been considered 66 
to be protective of bone, which was  thought  to occur as a result of  the  increased  loading 67 
afforded by a greater total body mass, mediated through the action of various osteo, adipo 68 
and myokines. 6,7 Absolute body mass 8–10 and lean mass in particular, 11 have been reported 69 
to be  the  strongest  independent predictors of bone mineral density  (BMD), which  is  the 70 
primary determinant in the diagnosis of osteoporosis. The relationship between adipose mass 71 
and  BMD  is  more  controversial  however,  with  both  positive  and  negative  correlations 72 
reported. 12,13 A number of studies have reported higher BMD  in obese populations, when 73 
compared  to  normal weight  controls,  14,15  and  a  recent meta‐analysis  conducted  on  the 74 
general population  reported a positive correlation between adipose  tissue mass and  total 75 
body BMD (R = 0.28; 95%CI: 0.21, 0.31), 11  leading to the belief that adipose mass exerts a 76 






















underweight  states  are  associated with  increased  fracture  incidence  at  various  sites,  32 97 
suggesting that the relationship between adiposity and bone is biphasic, whereby optimal 98 
adiposity  exerts  a  beneficial  adaptive  effect  on  bone whilst  higher  or  lower  levels  are 99 
detrimental.  Knowledge  of  the  effects  of  an  underweight  state  on  bone  health  is more 100 













prospectively  registered  in  an  international  register  of  systematic  reviews  (PROSPERO, 112 
registration number CRD42015024313). Consideration of PICOS  (Population;  Intervention; 113 










inclusion/exclusion  criteria  from  each  study  did  not  confirm  that  the  population  were 124 




conditions  or  taking medications  that may  be  related  to  the  development  of  secondary 129 
osteoporosis,  e.g.,  thyroid  dysfunction;  hypogonadism;  genetic  abnormalities  (e.g., 130 
osteoporosis  imperfecta) or physical disabilities were excluded from the study. In addition, 131 
athletic populations were also excluded, as regular training may result in a state of overweight 132 
or obesity due  to high muscularity  rather  than adiposity. No  intervention or comparators 133 
were  identified  for  this  study; however, only  studies  that  reported a correlation between 134 
adipose mass and BMD were considered for inclusion. Outcome measures included a measure 135 
of adipose mass (absolute or relative) Absolute adipose mass was defined as the total amount 136 
of adipose  tissue  (kg), while relative adipose mass was defined as  the % of adipose  tissue 137 
relative to total body mass. Adipose mass assessed using dual energy X‐ray absorptiometry 138 
(DXA) was considered as the primary outcome measure of interest, as DXA has been described 139 
as  a  criterion  method  for  body  composition  assessment.  38  Indirect  methods  of  body 140 
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composition  assessment  (e.g.,  skinfold  assessment)  were  also  considered  for  inclusion, 141 




relevant  original  studies  but  these  reviews were  not  included.  Intervention  studies were 146 














independent  reviewers  (ED  and  PAS  or  JOR)  using  a  pre‐piloted  template  based  on  the 161 
McMaster University critical review form for quantitative studies and adapted for specific use 162 
in this review. This tool was selected based on  its relevance for all quantitative studies, as 163 
























Correlation  coefficients  were  converted  to  Fisher's  z  scale  using  the  transformation 186 
,  where    is  the  correlation  coefficient.  The  variance  of    was 187 







study    is equal to the corresponding population value   plus a random deviation,   195 
that is normally distributed with mean zero and variance obtained as described above. The 196 
second level equation represents the outcome level and states that the population effects for 197 






study effects   can vary around an overall mean   with the random variation  : 202 
 with      (level 3: study) 203 
The  between  study  variance  in  the  transformed  correlations,  ,  reflects  the  covariance 204 
between measures from the same study. Once summary effects and confidence limits were 205 
obtained using Fisher's z metric, values were then converted back to correlations using the 206 
transformation   Models were  extended  by  incorporating  fixed  effects  in  an 207 
attempt  to  further explain  the variation  in  the  transformed correlations. The  fixed effects 208 
assessed included sex, age and BMI classification. All data were analysed using the rma and 209 











for  inclusion within  the meta‐analysis  (Figure 1). A secondary screen of  the reference  lists 221 




an earlier  stage.  61  Study  characteristics  and extracted data  from  all  included  articles  are 226 
reported  in Tables 2 and 3. The  sample  included within  this meta‐analysis  included 1,411 227 
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As  sex  and  age  exerted  the  primary  moderating  effects  on  the  correlations  reported, 269 
combined  analyses  were  conducted  to  identify  if  the  effects  of  these  variables  existed 270 
















effects of  age,  47  the other which  controlled  for  age  and pubertal  status.  53   A  sensitivity 285 
analysis was conducted excluding the data from these two studies and the results obtained 286 
made no  substantive  changes  to  the model  results or  interpretation.  Fourteen of  the  16 287 
studies included within this review assessed adiposity using DXA derived outcome measures 288 










regular PA participation, or confirmed  that BMD was not  influenced by PA  level, although 299 


















syntheses and  single  studies  to be overcome, and providing a quantitative answer  to  this 316 
contentious question. 317 
Evidence of a positive relationship between absolute adipose mass and BMD was obtained, 318 








68 which has been  interpreted as  illustrating a negative effect of adipose mass per se.   This 327 
interpretation  is statistically  flawed however, since adipose mass  is a major component of 328 
absolute body mass, which  is positively  related  to BMD.  69 Further  research  is  required  to 329 
identify  the  statistical  factors  and  biological  mechanisms  underpinning  the  positive 330 
relationships reported between these compartments of body composition. Our results are 331 
similar  in  both  direction  and  magnitude  to  those  previously  reported  for  the  general 332 
population however,  11 and  show  that previously  reported  correlations are not altered  in 333 
overweight or obese groups. 334 
In contrast to the positive correlation reported between absolute adipose mass and BMD, 335 
was  the negative  correlation  reported between  relative adipose mass and BMD, with  the 336 
strongest evidence of this relationship obtained for men and those aged <25 years (Table 5). 337 
This  shows  that  excess  adiposity  exerts  a  negative  influence  on  bone,  but  only  when 338 
accompanied by reduced  lean mass and a higher relative proportion of adipose tissue. The 339 
primary mediator  in the differentiation between adipose and  lean mass  is physical activity, 340 
making it likely that those with a higher level of adiposity and lower lean mass will experience 341 





negative  relationship with BMD between 33 – 38% body  fat.  63   Taken  collectively,  these 345 
results  indicate a parabolic and bi‐phasic relationship between relative adiposity and BMD, 346 
with higher relative adiposity levels exerting a negative influence on BMD. Subgroup analyses 347 
within  the  current  study  showed  that  this  correlation  was  larger  and  had  a  stronger 348 






of  the  current  meta‐analysis  indicate  that  the  relationship  between  these  three 355 
compartments may  follow  similar  patterns  at  other  phases  of  the  life‐cycle,  i.e.,  that  an 356 
increase in adipose mass in overweight or obese populations exerts a negative influence on 357 
bone, but only  if  accompanied by  a  relative  reduction  in  lean mass, which  is particularly 358 
apparent in men and in those aged <25 years.  359 
In  order  to  consider  the  effect  of modifying  covariates  on  study  findings,  sex  and  age 360 
categories were  included within  the multi‐level model.  The  primary outcome  from  these 361 
analyses was  that  sex emerged as  the primary moderator of  the  reported correlations.  In 362 
particular, men were more susceptible to the negative influence of increased relative adipose 363 
mass  than were women  (Table 5). The most  likely explanation  for  this  is  the  influence of 364 









No  effect  of  age  categorisation was  reported when  considering  the  correlation  between 374 
absolute adipose mass and BMD, but a parabolic element was evident  in  the  relationship 375 
14 
 
between  relative  adiposity  and  bone.    Negative  correlations  between  bone  and  relative 376 
adiposity were reported  in the groups aged < 25 and > 55 years, while weak evidence of a 377 
positive  correlation was  reported  in  the  bone maintenance  group  (25  –  55  years).  These 378 
findings suggest that the negative influence of increased relative adiposity is most relevant 379 
when  bone metabolism  is  in  a  state  of  flux,  as  evidenced  by  the  negative  relationships 380 



















other  factors,  including  bone  geometry  and micro‐architecture would  provide  additional 400 










issues  related  to  availability,  radiation  exposure  and  the  practicalities  of  fitting  large 409 




Our  results  indicate  that  increasing  adipose mass  in  overweight  or  obese  populations  is 414 
negatively correlated with bone mass, but only when accompanied by a relative reduction in 415 
lean mass.  These  findings  highlight  the  importance  of  optimising  the  relative  proportion 416 
between adipose and  lean mass, over weight  loss per se, when considering obesity related 417 
interventions  that will  also  protect  bone  health.   We  therefore  recommend  that  obesity 418 
prevention  and  management  programmes  focus  on  a  controlled  adipose  loss  with 419 
concomitant preservation of lean muscle mass. A number of strategies have been proposed 420 
that may facilitate this. Recently, exercise induced weight loss was reported to induce similar 421 




of which  should be determined  in  relation  to  the  specific  requirements of  the  individual. 426 
Energy deficit is required in order to allow oxidation of adipose stores; however a negative 427 
energy  balance  has  also  been  reported  to  negatively  impact  bone  metabolism.  80  The 428 
consumption of a high‐protein diet has been suggested to preserve lean mass during times of 429 
energy deficiency, 81 provided it is accompanied by an adequate intake of calcium, thereby 430 
exerting  an  indirect  and  positive  impact  on  bone.  In  support  of  this  is  evidence  of  a 431 
preservation of  lean mass and a more positive bone metabolic profile (PINP:CTX ratio)  in a 432 
group of overweight individuals who were fed a hypocaloric diet comprising high protein and 433 








absolute  adipose mass demonstrating  a positive  correlation,  and  relative  adipose mass  a 440 
negative  correlation  with  BMD.  Sex  and  age  exerted  moderating  influences  on  these 441 
correlations, with men and individuals aged <25 years being more susceptible to the negative 442 
influence  of  increasing  levels  of  relative  adipose  tissue.  The  results  of  this meta‐analysis 443 
should be considered when devising nutritional and training strategies to protect bone while 444 










































































































































































































































































































































































































































































































































































Abou Samra et al. (2004) 45  48  0.27  X  0.17  X  0.44  X  0.45  X 
Aguirre et al. (2014) 46  173  X  ‐0.29  X  ‐0.29  X  ‐0.4  X  ‐0.22 
Ballard et al. (2010) 47   84  X  X  0.32  0.17  0.58  0.43  X  X 
Boyanov et al. (2014) 48  180  X  X  0.425  0.325  X  X  X  X 
Campos et al. (2012) 49  45  0.34  X  X  X  ‐0.4  X  X  X 
Do Prado et al. (2009) 50  41  ‐0.392  ‐0.531  X  X  X  X  X  X 
Do Prado et al. (2009) 50  68  0.146  ‐0.031  X  X  X  X  X  X 
Gomez et al. (2009) 51  25  ‐0.193  ‐0.471  X  X  X  X  X  X 
Hawamdeh et al. (2014) 52  466  X  X  0.28  X  X  X  0.32  X 
Hawamdeh et al. (2014) 52  118  X  X  0.2  X  X  X  0.28  X 
Ivuskans et al. (2013) 53  110  0.615  X  0.455  X  X  X  0.322  X 
Junior et al. (2013) 54  175  X  0.09  X  X  X  X  X  X 
Kang et al. (2014) 55  225  0.069  ‐0.098  0.058  ‐0.001  ‐0.004  ‐0.12  0.023  ‐0.122 
Kang et al. (2014) 55  140  0.115  ‐0.203  0.293  0.108  0.046  ‐0.22  ‐0.004  ‐0.305 
Liu et al. (2014) 56  47  0.343  0.12  0.252  0.127  0.24  ‐0.041  X  X 
Morberg et al. (2003) 57  234  0.003  X  X  X  X  X  X  X 
Mosca et al. (2014) 58  135  0.496  0.131  0.582  ‐0.4  0.535  ‐0.438  X  X 
Mosca et al. (2014) 58  84  ‐0.128  ‐0.58  0.084  ‐0.4  0.022  ‐0.438  X  X 
Moseley et al. (2011) 59  56  0.57  X  0.2  X  0.44  X  0.41  X 
Moseley et al. (2011) 59  78  0.27  X  0.03  X  0.19  X  0.11  X 





















































































































Men   ‐0.37*  ‐0.57, ‐0.12  0.023 
(25.5%) 
0.055 
(61.3%) 
166.322 
Women  0.03  ‐0.19, 0.25 
    * P< 0.05. †. QEdf: Residual heterogeneity test statistic 705 
